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論 文 内 容 の 要 旨
【背景】関節リウマチ（以下R A )の治療には通常非ステロイド系抗炎症薬（以下NSAID) や低用量ス 
テロイド、疾患修飾性抗リウマチ薬 （以下 DMARD)などが使用される。こうした抗リウマチ薬で最も 
よくみられる副作用の一つが消化管毒性である。近年、カプセル内視鏡検査（以 下 CE) などの新た 
な小腸検査法が臨床応用され、小腸疾患が稀ではないことが明らかとなった。NSAIDによる小腸粘膜 
傷害の検討も、諸家により報告がみられるが、その他の薬剤についての報告はほとんどみられない。
【目的】低用量ステロイド、DMARDなどを服用しているR A患者にC Eを行い、NSAIDが小腸粘膜に与 
える影響について調査した。
【対象】1年以上抗リウマチ薬を内服しているR A患者 28例を対象とした。
【方法】C Eを用いて小腸病変を調査し、NSAID内服の有無で2 群に分けて評価した。NSAID群は 16 
例、非 NSAID群は 12例でNSAID群は全例1年以上に渡ってNSAIDを内服していた。病変は点状発赤 
と粘膜欠損の存在および局在を調査した。絨毛構造の保たれた発赤を発赤点、びらんや潰瘍を粘膜欠 
損として評価した。
【結果】点状発赤の頻度は両群で有意差を認めなかった。粘膜欠損はNSAID群で 16例中 13例、81.3^ 
に認めたのに対し、非 NSAID群では12例中4 例、33. 3%に認め、有意にNSAID群で高率であった。従 
来のNSAID使用者とC0X-2選択性の高いNSAIDの使用者の両群間では粘膜欠損の発生頻度に有意差は 
認めなかった。
【結論】抗リウマチ薬を使用している患者では、NSAIDの使用の有無にかかわらず、小腸粘膜傷害が 
高率に生じ、NSAIDの使用はより重度の粘膜傷害を引き起こす要因となっている可能性が示唆された。 
現在、治療法は確立しておらず、早急にNSAID起因性小腸粘膜傷害の治療法の確立が望まれると考え 
られた。
論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨
関節リウマチ似下RA)の治療には通常非ステロイド系抗炎症薬(以下NSAID)や低用量ステロイド、 
疾患修飾性抗リウマチ薬似下DMARD)などが使用される。こうした抗リウマチ薬の中でも、NSAIDは 
消化管毒性が強く、副作用として胃粘膜傷害やそれに伴う消化管出血は社会問題となっている。小腸 
は最近まで内視鏡が到達しえない死角の部位であったが、カプセル内視鏡検査(以 下 CE)などの新た 
な小腸検査法が臨床応用され、小腸疾患が稀ではないことが明らかとなってきた。本研究は、NSAID 
による小腸粘膜傷害の実態を初めて明らかにしたものである。
1年以上、低用量ステロイド、DMARDといった抗リウマチ薬を内服しているR A患者 28例を対象と 
した。C Eを用いて小腸病変を調査し、NSAID内服の有無で2群に分けて評価した。NSAID群は 16例、
非 NSAID群は 12例で NSAID群は全例1年以上、NSAIDを内服していた。病変は点状発赤と粘膜欠損 
の存在および局在を調査した。絨毛構造の保たれた発赤を発赤点、びらんや潰瘍を粘膜欠損として評 
価した。
その結果、粘膜欠損はNSAID群で 16例中 13例、81.3%に認めたのに対し、非 NSAID群では12例中 
4 例、33. 3%に認めたのみで、NSAID群で有意に高率であった。点状発赤の頻度は両群で有意差を認め
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なかった。消化管粘膜傷害が少ないといわれているC0X-2選択性の高いNSAIDでも、従来のNSAID 
との間に粘膜欠損の発生頻度に差は認めなかった。
以上のことから、抗リウマチ薬を使用している患者では、NSAIDの使用の有無にかかわらず、小腸 
粘膜傷害が高率に生じ、NSAIDの使用はより重度の粘膜傷害を引き起こす要因となっている可能性が 
示唆された。
この成績は、抗リウマチ薬、とくにNSAIDによる小腸粘膜傷害の実態を明らかにしたものであり、 
現在、治療法が確立していない小腸粘膜傷害の病態解明や新しい治療法開発に寄与しうることから、 
著者は博士 (医学)の学位を授与されるに値するものと判定された。
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